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07/2009 - Medicinai Salut. El cancer d'ovari és el sisé més comu en dones després del cancer de pell, i encara
adiad'avui les causes no s'han determinat amb precisié. De tota manera, ara per ara ocupa el cinqué lloc com

a causa de mort en dones, la qual cosa es tradueix en una preocupacio general i en la voluntat d'implementar la
investigacio cientifica actual. Seguint aquest objectiu, I'article segilient, publicat recentment a I'American Journal of
Surgical Pathology, ha estudiat els trets clinics, patoldgics i moleculars de dos grups de tumors transicionals d'ovari
(neoplasies que deriven de la superficie epitelial que recobreix I'ovari): els tumors de Brenner i els carcinomes de
cél-lules transicionals (CCT). Les diferéncies que els dos presenten quant a la via tumorigénica i valors de pronotic
podrien facilitar I'obertura de nous camins d'investigacio.

Alta immunoexpressié d'EGFR en un Tumor de Brenner maligne

Els dos tipus de carcinomes transicionals de I'ovari, tumors de Brenner i CCT tenen vies de carcinogénesi independents i
diferent valor pronostic.

Els tumors transicionals de I'ovari representen un 1-2% dels tumors ovarics. Estan formats per cél-lules epitelials de morfologia
similar a les cel-lules urotelials. Es divideixen en: 1) tumors de Brenner (benignes, borderline o malignes), i 2) carcinomes

de cel-lules transicionals (CCT). La seva distinci6 és important perqué les dues neoplasies tenen pronostics diferents. Les
alteracions genetiques moleculars d'aquests tumors estan poc investigades.

Per aprofundir més en les vies de carcinogénesi i en el paper de les alteracions genétiques en la patogénia dels dos grups de
tumors transicionals, s'han basat en la teoria dualistica de carcinogénesi recentment observada en altres models de carcinoma
d'ovari. Aquesta teoria divideix els tumors en baix i alt grau, en base a les seves caracteristiques cliniques, patologiques i
alteracions genetiques. Aixi, es consideren dos grups de tumors diferents, amb patogénesi, comportament biologic i pronostic
propis, i no com diferents graus d'una mateixa neoplasia.
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Tincié de p53 en un carcinoma de cél-lules transicionals.

Amb I'objectiu de determinar les alteracions moleculars dels tumors transicionals de I'ovari, s'han realitzat un analisi genetic,
immunohistoquimic i clinicopatologic de 19 tumors: 13 tumors de Brenner (5 benignes, 7 borderline i 1 maligne) i 6 CCT.
Hem determinat la immunoreactivitat per a EGFR, Ras, ciclina D1, p16, Rb i p53, aixi com la hibridacié in situ d'EGFR i les
mutacions als gens K-Ras, B-Raf, CTNNB1, PIK3CA i p53.

Els tumors de Brenner i els CCT es diferencien per I'expressiéo d'EGFR, p16, i p53. Els tumors de Brenner benignes mostren
expressio baixa per a tots els marcadors. Els tumors de Brenner borderline tenen expressié debil per a ciclina D1, moderada
per a Ras i forta per a EGFR. El tumor de Brenner maligne és intensament positiu per a ciclina D1, Ras i EGFR i negatiu per a
pl6, Rb i p53. Els CCT so6n negatius per a EGFR, ciclina D1 i Ras, positius per a p53 i p16 i tenen mutacions a p53. Els nostres
resultats suggereixen que els tumors de Brenner i els CCT segueixen vies tumorigeniques diferents. Els tumors de Brenner
malignes son neoplasies de baix grau amb activacié de la via PI3K/AKT mitjangada per EGFR. Els carcinomes de ceél-lules
transicionals sén tumors d'alt grau amb activacio de la via de p53.
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